










学 位 論 文 要 約  
 
 博士論文題目   若年、高齢マウスいずれにおいても迷走神経シグナルは      
    カルシニューリン/NFATc1-FoxM1経路を介して膵β細胞増殖を促進する                               
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においても NFATc1 蛋白の核内移行が FoxM1 経路の活性化と共に認められた。一方、カルシニューリン阻害
薬であるシクロスポリン A を培地に添加、あるいはマウスに経口投与することにより膵島細胞での FoxM1経
路の活性化は消失した。さらに、高脂肪食を負荷した若年マウスの膵島細胞において Foxm1 遺伝子のプロモ
ーター領域にNFATc1が結合しており、その結合がシクロスポリンA投与により阻害された。以上の結果から、




これらの結果から、迷走神経シグナルによるカルシニューリン/NFATc1-FoxM1 経路を介した膵 β 細胞増殖
機構は、加齢によって障害されることなく高齢個体に対しても有効に増殖誘導することが明らかになり、イン
スリン欠乏性糖尿病患者に対して膵 β細胞量を増加させる治療戦略を大いに発展させるものと期待される。 
 
